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> OBTENTION D'OEUFS SPECIFIQUEMENT ENRICHIS EN ACIDE CERVONIQUE (ACIDE 
DOCOSAHEXAENOIQUE OU DHA). APPLICATIONS ALIMENTAIRES, THERAPEUTIQUES ET INDUSTRIELLES 
DE CES OEUFS ET DE LEURS EXTRAITS LIPIDIQUES. 



(57) La composition en acide cervonique (DHA) des oeufs 
de differentes especes aviaires peut etre fortement accrue 
par manipulation nutritionnelle. Dans ces oeufs, il est pos- 
sible d'obtenir un enrichissement tres specifique en DHA 
vis-a-vis de I'acide eicosapentaenolque (EPA). 

Les phospholipides des oeufs sont tout particulierement 
en rich is en DHA. Les oeufs, ou bien leurs diverses frac- 
tions ou extraits lipidiques constituent une source pre- 
cieuse de supplement nutritionnel specifique en DHA vis-a- 
vis de I'EPA. C'est une matiere premiere naturelle tres inte- 
ressante pour la preparation: 

a) de produits alimentaires utilisables en alimentation fa- 
miliale, restauration, dietetique et agro-alimentaire, 

b) de differentes specialltes a usage therapeutique en 
pharmacie, cosmetologie, a usage veterinaire et en supple- 
mentation nutritionnelle. 



1 




BNSDOCID: <FR 2749133A1J_> 



2749133 



1 0 



1 5 



I 

Obtention d'oeufs specifiquement enrichis en acide cervonique (acide 
docosahexaenoi'que ou DHA). Applications alimentaires, thlrapeutiques et 
industrielles de ces oeufs et de leurs extraits lipidiques. 



La presente invention conccrnc renrichissement en acide docosahexaenoi'que (DHA. acide 
cervonique) des oeufs de differentes especes aviaires, et de poule en particulier, par manipulation 
nutritionncDe et l'utilisation de ces oeufs et fractions lipidiques d6riv6es en alimentation , di£t£tique 
et agro alimentaire ainsi que dans les industries pharmaceutiques, cosmetologiques et veterinaires 
avec des vis^es thdrapeutiques. 



Depuis les ann^es 50, les recherches sur 1'effet hypocholestdroldmiant se sont orientees sur les 
Acides Gras Polylnsaturls (AGPI) dont 2 slries sont particuli&rement importantes en raison de 
leurs rdles k la fois structural et mltabolique. D s'agit des series n-6 (ainsi d6nomm6es par le fait 
que la lere double liaison est sur le 6eme carbone de la chaine k partir du methyl) et n-3 (la lire 
double liaison est sur le 3eme carbone compte k partir du methyl terminal). 



A Torigine la recherche s'est orientee vers les acides gras de la serie n-6. Quelques etudes ont 
examine les effets de l'huile de poisson riche en acides gras de la sine n-3 et concluaient k 
V absence d'effet hypocholesteroiemiant, seul effet recherche k 1'epoque, par contre son effet 
2 0 hypotriglycdridfmiant tits important n'a suscite aucun int6r6t 



Dans les ann6es 70, Bang et Dyerberg ont donnl un elan formidable k l'intlr&t des huiles de 
poisson suite k leurs etudes des populations esquimaux chez qui la mortalite par accident 
coronarien n'est que de 5,3 % alors qu'elle est de 40,4 % aux USA. 

2 5 Plus tard on s'est apercu que les lipoproteines VLDL et LDL sont significativement inferieures 

chez les esquimaux et les HDL sont significativement phis eieves. 

Les confirmations sont venues du Japon avec les travaux de Hiraj et de Hollande avec Kromhout 
demontrant Teffet benefique des acides gras n-3 dans la prevention des maladies cardio- 
vasculaires. 

3 0 En 1979, Needleman decouvre que les prostaglandins derivees de 1'acide eicosapentaenoique ou 

EPA (de la serie n-3) ont des proprietes biologiques trfcs differentes, parfois opposees k celles de 
1'acide arachidonique (serie n-6). 

Bang et Dyerberg notent chez les esquimaux un temps de saignement prolonge et une agregabilite 
plaquettaire moindre que chez les danois, plus faibles consommateurs de poisson. 
3 5 Childs et collaborateurs en comparant les effets de trois huiles de poisson differant dans Ieur 
composition en AG (huile de lieu, riche en EPA, huile de thon riche en DHA et huile de saumon 
ou EPA et DHA sont en proportions sensiblement equivalentes) parviennent k la conclusion que 
les trois huiles ont un effet hypotriglyceridemiant en tous points comparables. 
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Les AGPI dans l'organisme 

5 Les AGPI ont differents rdles : 

1.1- Role structural 

Les AGPI sont des constituants majeurs des lipides structuraux des membranes cellulaires. II est 
facile de modifier la nature des graisses integrees sous forme de diacylglyce*rophospholipides 

1 0 (GPL) dans les membranes par radministration des acides gras (AG) que Ton souhaite integrer. 

La structure des membranes est modifiee comme on le veut et ainsi l'activite* et raffinite* des 
recepteurs, la perm6abilit£ membranaire sont ameliorees dans le sens souhaitg. De mdme les 
processus de transport, de secretion, de proliferation et de fusion cellulaire sont influences. 

15 1.2- Roles mltaboliques 

La regulation des fonctions cellulaires s'effectue grace aux licosanoides : Prostaglandins (PG) 
dont les Thromboxanes (TX), les Prostacyclins (PGI), et les Leucotrienes (LT). 
Us constituent tout un ensemble de derives oxyg£n6s des AGPI et participent a des processus 
nombreux, physiologiques et pathologiques. 

20 

1.2.1- M£tabolisme de 1'acide Arachidonique C20:4(n-6) 

Le precurseur le plus important est 1'acide arachidonique C20 : 4(n-6) (AA) qui est stocke* en 
position 5/i-2 des GPL membran aires. II est libe>6 de cette liaison par une enzyme : la 
phospholipase A2 intracellulaire (active^ par le Ca++) relativement specifique de Facide 

2 5 arachidonique (AA). 

Lacide gras libere\ sous forme non estenfiee, est ensuite specifiquement oxygen6 selon plusieurs 
voies mltaboliques : 

* La voie de la cvcl o-oxvgenase- enzyme qui catalyse l'oxyglnation et la 
cyclisation de l'AA pour synthltiser les prostaglandines de la serie PG2- 

3 0 La premiere prostaglandin formee est la PGG2 qui par hydroperoxydation donne naissance a la 

PGH2 : prostaglandine instable qui subit Taction de 2 types d'enzymes : a) la Prostacyclin 
synthetase qui conduit a la prostacyclin PGI2 dans la paroi vasculaire . PGI2 est un puissant 
antiagregant, vasodilatateur, b) la thromboxane synthetase qui permet la synthese du Thromboxan 
TXA2 au niveau des plaquettes. TXA2 est un puissant proagregant, vasoconstricteur. 
3 5 En meme temps sont formes : PGE>2 qui rlgule le cycle veille-sommeil, PGE2 qui est activateur de 
1' adenylate cyclase, vasodilatateur, antiagregant. bronchodilatateur, agent inflammatoire. 
PGE2 & faibles concentrations est immunostimulant alors qu'a fortes concentrations elle est 
immunosuppressive, PGF2a provoque la contraction du muscle utenn. 
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* La voie des lipoxygenases qui sont au nombre de 3. La plus importance est la 5 
lipoxygenase qui transforme TAA en 5HPETE (5 hydrope>oxy eicosa t£tra£noate) qui donne 
naissance au LTA4 instable qui est convert! en LTB4 ou en une serie de leucotrienes d6riv6s sur 
iesquels sont greffes un ou plusieurs acides amines LTC4, LTD4, LTE4. 

LTB4 est efroitement implique* dans les processus de rinflammation alors que LTC4, D4 ct E4 le 
sont dans 1'allergie et sont de puissants bronchoconstricteurs. 

LTB4 induit la chimiotaxie des neutrophiles, monocytes et eosinophiJes en stimulant la secretion 
d 'enzymes lytiques ct en augmentant la permeability vase ul aire. Les 12 ct 15 HPETE sont des 
activateurs plaquettaires et leucocytaires. 

1.2.2- Mltabolisme d'autres AGPI 

Deux autres AGPI sont precurseurs de PG, 6tam substrats de la cyclo-oxyg^nase 

♦L'acide dihomogammalinotertique C?p qui conduit aux PG]. Parmi 

elles, PGEi est un activateur puissant de 1'adenylatc cyclase cell ul aire (comme la PGE2 mais sans 

son effet inflammatoire). 

♦L'acide Eicosapenta^noique :5(n-6\ ou EPA 

Bien que n'etant pas un bon substrat de la cyclo-oxygenase, l'EPA (sous I'effet stimulateur des 12 

HPETE et 15 HPETE notamment) forme des prostaglandins PG3. 

Le TXA3 produit a partir de l'EPA est un thromboxane mldiocrement proagrlgant ct 
vasoconstricteur. Le me*tabolisme cyclo-oxyg6ne* de l'EPA inhibe la formation de TXA2. cc qui 
revient a potentialiser la formation de PGI2 avec en plus 1'efFet potentialisateur des PGD3 ct PGI3 
formed a partir de l'EPA dans l'endothllium vasculaire. 

* L'acide DocosahcxaenoYque ^22 °" DHA . encore denomme* acidc 

cervonique, n'est pas un substrat de la cyclo-oxygenase et n'est done pas precurseur de 
prostaglandines mais est inhibiteur puissant de la conversion de l'acide arachidonique en 
prostaglandins. 

EPA et DHA sont substrats de la 5 lipoxygenase. EPA donne naissance a des LT5 dont LTB5 peu 
actif biologiquement compare* a son homologue LTB4, 

2- Synthase dans 1'organisme 

L'acide cervonique (DHA) provient soit de l'alimentation ou bien est synthltise* a partir des acides 
gras esscntiels de la serie n-3 dont le premier terme est l'acide a-linolenique (Ci8 : 3 (n-3)), ce 
sont des AGPI. 

Les AGPI sont en perp£tuel remaniement par le jeu d'enzymes identiques pour toutes les series : 
les desaturases et les elongases. Le passage de Ci8 :3 (n-3) a C22 :6 (n-3) dans I'organisme a un 
tres mauvais rendement. II se fait en plusieurs (Stapes : le passage Qg :3 (n-3) a C2D :5 (n-3) avec 
un rendement se situant autour de 15%, puis le passage de C20 -5 (n-3) a C22 *6 (n-3) avec un 
rendement d'environ 10%. 
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Au total, seulemem 1,5% environ du C\s :3 (n-3) deviendra du C22 :6 (n-3). Cest peu, et Ic 
risque de deficience est fort, puisque peu d'huiles vegetales conuennent des quantit^s notables de 
Ci8 :3 (n-3) (huiles de soja, colza). 

Certaines situations perturbent en plus la biosynthfcse des AGPI qui est sensible a des facteurs 
5 alimentaires et hormonaux qui. selon le cas, stimulent cette synthase ou l'inhibent. 

Des etats physiopathologiques comme Tage et la prematurity influencent egalement n^gativement le 
processus biosynthetique. de 1'acide cc-linoienique a 1'acide cervonique. L'alcoolisme ct le 
tabagisme rdduisent egalement refficacite de la biosynthfcse. 

En apportant de 1'acide a-linoienique C]8 :3 (n-3) en excfcs, et il en faut beaucoup etant donne le 
1 0 faible rendement pour parvenir a C22 * (n-3), il va y avoir une perturbation du metabolisme de 
l'Acide Arachidonique C20 :4 ( Q -6), qui n'est pas tits present dans ralimentation et est synthetase 
dans lorganisme a partir de 1'acide Iinoieique C\g :2 (n-6) par utilisation des memes enzymes. D 
en va de meme pour la synthase de 1'acide Eicosapenta^noique ou EPA C20 :5 (n-3). Cest, en 
definitive, un detoumement de la finality m&abolique de 1'organisme. H en rgsulte qu'il est 

1 5 beaucoup plus judicieux de ne pas perturber le mdtabolisme intenn6diaire en apportant dans un 

produit naturel alimentaire le produit final, le DHA. Cest un des aspects avantageux de I'invention 
d'eviter les interferences metaboliques. Le but recherche est de permettre a l'organisme de disposer 
dans ses cellules a la fois de DHA et d'Acide Arachidonique (AA) en quantity suffisantes. Ceci 
est particuliferement important car le developpement fonctionnel normal du tissu nerveux par 

2 0 exemple est directement dependant de la presence simultanee de DHA et d'AA. 

3.-Importance biologique du DHA 

2 5 Les AGPI sont presents dans les membranes cellulaires, preferentiellement esterifies en position 

sn-2 du glycerol des GPL des membranes plasmiques nucieaires et mitochondriales. 

Le DHA est I'AGPI n-3 le plus largement represente dans les membranes cellulaires cerebrales et 

retinicnnes mais aussi dans toutes les membranes. 

Jusqu'a present les tres nombreuses etudes menees sur les AGPI n-3 utilisaient de 1'huile de 

3 0 poisson contenant classiquement 30% de n-3, soit 18% d^PA et 12% de DHA. Ces proportions 

ne correspondent pas du tout avec celles de nos membranes ou la teneur en DHA est 
considerablement superieure a cellc dTBPA. 

Cest un aspect particulifcrement avantageux de I'invention de prendre en compte ce fait essentiel. 
Les etudes ont fait apparaitre que 1'huile de poisson, entre autres, a un effet protecteur cardio- 

3 5 vasculaire. Mais le fait qu'EPA et DHA aient ete administres ensemble n'a pas permis jusqu'a 

present de differencier Taction specifique de chacun d'eux! D'autre part, les doses d'huile de 
poisson a administrer n'etaient pas bien etablies. 

Dans l idee d'obtenir des effets rapides, surtout sur les parametres lipidiques plasmatiques, la 
tendance initiale a ete d'administrer de fortes doses d'huile de poisson ce qui entralne 

4 0 inevitablement un tres gros excfcs en AGPI n-3 dont un excfcs enorme en EPA. 
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II en decoule trois problemes qu'il convient d'eviter pour garder Ie respect de la physiologie de 
1 organ is me : 

Les AGPI s'esterifient preferentiellement et presquc uniquement cn position sn-2 dans les 
phospholipides membranaires. Lorsque ces positions sont totalement satur£es, Ie devenir de 
5 lexces devient hypothetique et la connaissance scientifique actuelle n'apporte aucune reponse. 
Seul le bon sens impose d'administrcr les AGPI avec moderation. 

En parallele k ce risque d'exces, s'ajoute celui engendre* par le retard tres important de coagulation, 
potentielJement tres dangereux, par exeraple en cas d'accident Get £tat d"hypocoagulation est du & 
la baisse de synthese de thromboxane TXA2 par inhibition de liberation puis de conversion de 
1 0 l'acide arachidonique en prostaglandin PG2 en r€ ponse & la presence de forts apports d*EPA. 

L'EPA est un mediocre substrat de la cyclo-oxygenase qui concurrence fortement l'acide 
arachidonique ; de plus, l'EPA est un tres puissant inhibiteur de la conversion de l'acide 
linolenique en acide arachidonique (AA) : effet dont Ie DHA est denue* . 

Une carence en AA peut intervenir avec des consequences desastreuses (comme d'ailleurs son 

1 5 exces). 

L'examen de la composition en Acides Gras des GPL dans diffe' rents tissus humains fait apparaitre 
un certain nombre d'arguments en faveur d'une supplementation specifique en DHA, ce qui 
consume un element tres avantageux de 1 'invention. 

Le tableau 1 donne la composition de trois AGPI en % des AG totaux il comprend globalement les 

2 0 phosphatidylcholines, les phosphodiethanolamines, les phosphau'dylserines. n apparait clairement 

que: a) dans les elements figures du sang le coeur et le plasma TAA est majoritaire (pour fabriquer 
du thromboxane TXA2 dans les plaquettes notamment), l'EPA est present k faible pourcentage, le 
DHA beaucoup plus important que l'EPA, est tres minoritaire par rapport k YAA : 3,28 fois dans 
' le plasma, 2,68 fois dans les hematies et 22,5 fois dans les plaquettes, b) par contre, dans les 
2 5 tissus nobles de I'organisme le DHA est extremement majoritaire par rapport k l'AA, alors que 
l'EPA est pratiquement absent 
Tableau 1 : Composition en % AA - EPA et DHA des diacylglycerophospholipides des tissus 
Selon travaux personnels et rapportes par la litterature 



TISSUS ou 


AA 


EPA 


DHA 


CELLULES 


Valeur maxi 


Moyenne 


Valeur maxi 


Moyenne 


Valeur maxi 


Moyenne 


PLASMA 


26.3 


20,7 


1.4 


1.0 


12,5 




PtAOUETTES 


37.2 


24.8 


3.6 


1.9 


M 


»,« 


HEMATIES 


24.2 


18.2 


1.2 


0.6 


10.1 


6,8 


SUBS. GRISE 


13.8 


6.5 






36.6 


21,3 


SUBS. BLANCHE 


6.4 


3.2 






5.6 


3.03 


RATINE 


13.4 


7.5 






22.2 


15.1 


SPERME 


5.1 ! 


5.1 






35.2 


33.2 


PLACENTA 


29.2 


25.1 


0.1 


0.03 


8.5 


3« 


COEUR 


37.1 


33.3 






Traces 


Traces 
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Dans la substance grise, le DHA est 3,28 fois plus abondant que Facide arachidonique, 2 fois plus 
dans la retine et 6,9 fois dans les spermatozoides. Ce qui signifie que l'AA est essentiel dans tous 
les tissus ; qu'il doit etre present en grande quantite dans le sang, le coeur (23 fois plus que le 
DHA) et le placenta pour un bon fonctionnement. 

Par contre, pour les activates de reproduction, de vision et de pensle, le DHA doit fitre plus 
abondant, alors que YEP A y est pratiquement inutile, mais l'AA est present de facon significative. 
Ceci est reprf sentatif du fait que AA et DHA sont tous deux indispensables a de nombrcuses 
fonctions, notamment au niveau du systeme nerveux et de la retine. Le couple AA-DHA est 
fondamental pour le premature*, le b6b6 pour un deVeloppement normal, puis pour un 
fonctionnement harmonieux, besoin qui dure toute la vie et redevient impdrieux chez le vieillardL 
AA et DHA sont en fait des produits finaux des chaines m6taboliques des AGPI n-6 et n-3. Ainsi 
en cas de carence en DHA (C22 -6 (n-3)) apparait son homologue de la serie n-6, le C22 *5 (n-6) 
qui, bien qu' homologue, n'a pas du tout les memes performances pour le fonctionnement 
biologique de l'organisme. 

4.- Effets m£taboliques specif! ques au DHA par rapport & TEPA 

4.1- Differ enciation des effets sur les lipides du DHA par rapport k I'EPA. 

H a 6t6 bien montre* que les effets hypo triglyceride mi ants d'EPA et DHA sont tres comparables. 
Par contre en ce qui conceme le cholesterol, alors que I'EPA diminue le HDL-choleste'rol et n'agit 
pas sur le taux du LDL-cholesterol ce qui n'est pas souhai table, le DHA fait baisser le LDL- 
cholesterol et augmenter le HDL-cholesterol par transfert du cholesterol des LDL sur les HDL ce 
qui est infiniment preferable. Cest encore un a vantage de l'invention dont la description va suivre. 

4.2- Effets du DHA et de I'EPA sur I'h&nostase. 

Au niveau des processus de coagulation et finalement de thrombose et d'atheroscierose (impliquant 
des inter relations complexes entre les cellules endothelials, les cellules musculaires lisses les 
monocytes, les macrophages et les plaquettes) DHA et EPA ont un comportement different 
notamment dans leurs interferences avec la biosynthese des prostaglandines, la resultante etant une 
action antithrombotique synergique. Dans 1'inhibition de l'agregation plaquettaire le DHA s'avere 
presque toujours plus efficace tout en evitant l'inhibition de la production des prostaglandines 
derivees de 1'acide arachidonique. 

4.3- Effets sur les processus inflammatoires 

Les AGPI n-3 influencent les fonctions de nombrcuses cellules impliquees dans les phenomenes 
inflammatoires et irrunu nit aires (neutrophils, basophiles, eosinophiles monocytes, macrophages, 
mastocytes et lymphocytes) en modifiant la teneur de leurs glycerophospholipides membranaires 
par leur incorporation. 
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Lcs cellules concernees sont originates de la moelle osseuse. Elles contiennent les enzymes de la 
biosynthfcse des leucotrifcnes (les lipoxygenases) impliqudes dans l'allergie et Inflammation. 
LEPA donne naissance au LTB5 leucotrifcne peu actif et 1'inhibition de production de LTB4 
leucotrifcne tr*s inflammatoire est provoqude * la fois par lEPA et le DHA mais principalement par 
5 le DHA. 

II importe done que les apports en AGPI n-3 soient essentiellement composes de DHA mais 
qu'une ccrtainc quantity d'EPA soit Sgalement prdsente pour que les effets soient au meilleur 
niveau. 

Cest une caract6ristique avantageuse de l'invention. 

10 

4.4- DHA et tissus nerveux 

Le DHA est "essentier, il est 1AG n-3 prfttrentiellement utilise par l'organisme pour le 
d^veloppement des strictures c*r6brales, r€tiniennes. Si Facide a-linol6nique (Ci8 :3 (n-3)) est 
l'unique source de n-3 comme e'est le cas dans les laits matemis^s le d^veloppement neurologique 

1 5 normal n'est pas assui* surtout chez le pr6matur6 priv* de 1'apport en DHA des demises semaines 

in utero. n risque de s'ensuivrc des dysfonctionnements visuels, psychomoteurs et mentaux. Les 
effets de cette d£ficience peuvent et paraissent se maintenir pendant la croissance de 1'enfant et 
m6me sa vie d'adulte. Les implications nutritionnelles sont claires. Comme le DHA est 
indispensable mais que 1'acide arachidonique 1'est aussi pour un (teveloppement harmonieux du 

2 0 systdme nerveux, lliuile de poisson n'est pas une solution nutritionnelle convenable puisque 

I'EPA y est majoritaire et que cet AGPI rfduira les concentrations fonctionnelles en AA. 
II est done indispensable tfapporter une supplementation comportant du DHA en quantity 
appreciable accompagn* par trts peu d'EPA pour que le couple DHA-AA indispensable puisse 
fonctionner pour un dfveloppemcnt des tissus nerveux harmonieux et pour un maintien de ce 

2 5 fonctionnement au cours de la vie. Les doses h apporter h Tenfant seront comprises dans une 

fourchette allant de 10 mg de DHA par jour k 250 mg de DHA par jour dans les cas de cttficience 
grave comme dans le cas du syndrome de Zellweger. Chez les personnes *g£es on peut envisager 
un apport, en entretien, de 50 & 200 mg par jour. Les doses pharmacologiques demandent encore k 
gtre pr&isles chez Tadulte. 

30 

5.- L'invention : son objet 

L'objet de l'invention est de proposer un produit, qui ne repose pas sur un melange de diffcrents 

3 5 produits lipidiques, mais qui soit un produit unique, modifte par voie biotechnologique et done 

essentiellement naturel, contenant du DHA dans un rapport masse d'acide DHA divis^e par la 
somme des masses d'acide DHA plus acide EPA suplrieur ou 6gal k 0,9. 

Le produit obtenu doit etre ais£ k utiliser pour enrichir les aliments, pour am^liorer la nutrition et 
fitrc utilise en didtetique et mcmc en pharmacie. 
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II doil etre stable et ne pas avoir les inconvenients d'odeur, dc gout et de provoquer Ics 
regurgitations des huiles de poisson. 

II doit enfin etre riche en GPL charges en DHA par rapport aux triacylglycerides (triglycerides) de 
facon a favoriser 1'apport de DHA au cerveau qui se fait tres efficacement sous forme de 1 lyso-2 
DHA monoacylglycerophospholipide, et aux GPL des membranes cellulaires. 



6.- L'invention : son procede 

Par manipulation nutritionnelle, on peut enrichir specifiquement en DHA les GPL de loeuf de 
poule (ou autres especes aviaires telles que caille, pintade). 

Dans l oeuf de loiseau traite selon le proceed de l'invention, les GPL s'averent avoir une teneur 
en DHA particulierement eievee par rapport a mPA selon des etudes personnelles. 
L'intdret des GPL d'oeuf est de constituer une forme d'apport originate, pour la meilleure 
incorporation finale de DHA dans les membranes. 

Le metabolisme des GPL conduit ainsi comme indique plus haut a la synthese de 1 lyso 2 DHA 
phospholipids qui est specifiquement transport^ vers le cerveau et les tissus nerveux par 
l'albumine ce qui en fait la forme d'apport privilegiec et la plus efficace en DHA (5,56 fois plus 
que l'huile de poisson selon etudes personnelles). 

Le procede consiste done a obtenir une incorporation du DHA de ralimentation de l animal dans 
les GPL de l'oeuf avec une grande seiectivite par rapport a lEPA (masse de DHA superieurc ou 
bien egale a treize fois la masse de 1'EPA). Cette concentration relative en DHA est tres specifique 
des GPL, car dans les triglycerides la teneur en DHA est faible (masse de DHA egale a trois a 
quatre fois la masse de TEPA seulement). 

Des poules pondeuses sont alimentees ad libitum par un regime standard auquel on ajoute une 
supplementation entre 0,5% et 25% d'huile de chair de poisson ou d'huile de foie de morue ou de 
poisson ou bien de farine de poisson ou d'autolysat de poisson. Au terme d'une periode comprise 
entre 6 et 20 jours les oeufs sont enrichis en DHA ct presentent des GPL tres riches en DHA, 
contenant plus de la moitie de la masse du DHA effectivement incorpore dans les lipides de 1'ocuf. 
Ces GPL enrichis en DHA constituent une des caracteristiques des oeufs selon Ilnvention. Dans 
les lipides totaux de V oeuf la teneur en DHA est superieure ou egale 2% de la teneur en Acides 
Gras du jaune d oeuf soit au raoins 100 rag de DHA par oeuf, dans le cas de la poule. Le rapport 
de la masse de DHA divisec par la somme des masses de DHA et d'EPA est supeneur ou egal a 
0,9. 

Si le meme regime alimentaire est applique aux poules pondeuses pendant plusieurs dizaines de 
semaines, la composition lipidique des oeufs enrichis en DHA est maintenue, voire ameiioree, en 
ce qui concerne la composition en DHA des GPL et la seiectivite de renrichissement relatif vis-a- 
vis de I'EPA ainsi que le pourcentage en masse du DHA dans les lipides totaux de Toeuf. 
Le traitement des autres especes aviaires est sensiblement le meme. 
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6.2- Exemple 

20 poules pondeuses de type Warren SgSes de 20 semaines, sont SlevSes en plein air, sous abris, 
et alimentSes ad libitum par un regime standard "Poules" dont la composition est donnSe dans le 
5 tableau 2. La stabilisation de la production des oeufs h son niveau maximum est atteinte au 
bout de cinq semaines. Les poules sont alors s6parf es en deux groupes Sgaux en nombre. Le lot 
tSmoin est maintenu au regime standard. Le deuxieme lot consomme le regime standard 
supplements en huile de saumon (Grade 12/8, dont 12% de la masse des acides gras est constitute 
par de ITiPA et 8% par du DHA) & raison de 5 g pour 100 g de granulSs, soit 4 f 76% 
1 0 (poids/poids). Le rSgirae supplements en huile de saumon est prSparS, tous les 15 jours, par 
pulverisation de 1'huile sur les granules dans un malaxeur. H est conserve sous vide dans des 
sachets plastiques Stanches, contenant la quantitS necessaire pour cbaque jour de regime ( 1 ,5 kg* 
soit 150 g par jour et par poule), et stockes en chambre froide & 4°C. 

Les compositions en acides gras de 1'huile de saumon et des regimes sont donnSes dans les 

1 5 tableaux 3 et 4. Les oeufs, rScoltSs quotidiennement, sont datSs, dScomptSs, peses et stockes h 4°C 

jusqu'au moment de I'analyse. A diffSrents temps de rSgime, 6 oeufs de chaque lot sont prSleves 
au hasard et analyses pour leur composition en lipides et en acides gras. A la fin de la pSriode 
d'Stude proprcment dite (24 jours), les poules du groupe tSmoin sont elles aussi soumises au 
regime supplements en huile de saumon, afin de passer & une phase de production quantitative 

2 0 d'oeufs enrichis en AGPI(n-3). Les oeufs sont ramassSs quotidiennement, comptSs, pesSs et 

stockes *4°C. 



Tableau 2 : Composition da regime standard 'Ponies' 



Constituants analytlqoes 


Masse % 


Procaine brute 


17 


Matieres grasses brutes 


3 


Cellulose brute 


5 


Humidite* 


12 


Ccndres brutes 


9 


Melange vitaminique 


QS 



25 



30 
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Tableau 3 : Composition en acides gras de I'hulle de 



saumon (Masse % des AG totaux) 



Acides pas 


Moyenne 


SEM 


CI4.U 


0,09 


0,30 


C15:0 


0.61 


0,05 


CI 6.0 


13,28 


0]71 


C16:1 


10,55 


0.47 


C17:0 


1,39 


0.37 


Cl 8 :0 


2.72 


0.17 


Ci8:I(n-9)et (a-7) 


18,79 


0.42 


Cig:2(n^) 


1,52 


0.12 


Ci 8 :3(n-3) 


0,64 


0.14 


Ci 8 :4<n-3) 


2.35 


0,17 


C20:l(n-9) ct (i>7) 


8,66 


0,47 


C20:4(n-6) 


1.01 


0.17 


C20:5(n-3) 


11,08 


0,19 


C22-Kn-ll)et(n-9) 


5.06 


0.16 


C22:3/4 


0,39 


0.14 


C22:5(ii-3) 


3,35 


0,21 


C22:6(n-3) 


12,9 


0,44 


Cholesterol 


430 mjc/100K 



Tableau 4 : Composition en acides gras des regimes 



(Masse % des AG totaux) 



1 

Acides eras 


Regime standard 


Re*Rime "saumon"* 


C14:0 




3.73 


C15:0 




0,34 


C16:0 


18,6 


15,63 


C16:l 


0.7 


6,19 


CI 7:0 




0,78 


Cig:0 


2.7 


2,71 


Ci8:l(n-9)et(n-7) 


28,3 


23,00 


Ci 8 :2(n-6) 


45,3 


20,90 


Ci 8 :3(n-3) 


4,4 


2,30 


Ci 8 :4<n.3) 




1.31 


C20=Kn-9)et(n-7) 




4,83 


C20:4Xn-6) 




0,56 


C20:5(o-3) 




6,18 


C22:Hn-ll)et(n-9) 




2,82 


C22^3/4 




0*22 


C22:5<o-3) 




1.87 


C 2 2:6(n-3) 




6.64 


Cholesterol 




240 mg/100* 



5 
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Tableau 5 

Composition en acides gras des lipides totaux du jaune d'oeuf au cours do regime 

(Masse % des AG touux) 



Acides 


Moyeones 


Grou 


pe consommant 1'hoile de saumoo 


gras 


Temoins 


Jour 4 


Jour 7 


Jour 10 


Jour 13 


Jour 16 


Jour 22 


Jour 70 


C14:0 


0,50 


0.61 


0.74 


0,75 


0.81 


0.71 


0,72 


0,73 


CI 6:0 


28.31 


26.69 


26,92 


25,8 


26,59 


25.06 


25,44 


25.91 


C16:l(n-7) 


4.04 


3.86 


3,98 


3.80 


3.88 


3,41 


3,34 


3,64 


Clg:0 


7,87 


7.73 


8,26 


9,16 


7,98 


8,12 


8,37 


8^0 


Ci 8 :l<n-9) 


40.94 


42,38 


40.39 


40,93 


40.29 


40.72 


39.01 


41,48 


Ci 8 :2(n-6) 


14.04 


14.00 


13.25 


12.8 


13.71 


13.75 


14.72 


11,65 


Cig:3(o.3) 


0.55 


0.56 


0.60 


0.62 


0,68 


0.61 


0.7 


0,46 


C 2 o:Hn-9) 


0.24 


0,34 


0.41 


0.50 


0.51 


0.91 


0,49 


0,40 


C2^(n-6) 


1.77 


1.56 


1.31 


0.90 


0,83 


1,04 


0,89 


0,65 


C22*<n-6) 


0.42 
















C22^(n-3) j 


0.15 j 


0,34 | 


0.59 


0,58 1 


0,53 ■ 


0,67 1 


0,78 


0,74 j 
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Tableau 6 

Composition en acides gras des triglycerides du jaune d'oeuf au cours du regime 

(Masse % des AG totaux) 



Acides 
gras 


Moyennes 
T6moins 


Groupe consommant I'huUe de saumon 


Jour 4 


Jour 7 


Jour 10 


Jour 13 


Jour 16 


Jour 22 


Jour 70 


C14:0 


0,56 


0.71 


1.01 


0,95 


0,84 


0,87 


0,95 


0,88 


CI 6:0 


26,36 


25.99 


26,45 


24,41 


23,82 


24.09 


23.35 


23.75 


C16:l(n-7) 


5,68 


4,80 


4.91 


4,71 


5.90 


4,39 


3.51 


5,72 


C i8 :0 


5.34 


5,76 


6.57 


6,65 


5,94 


6,09 


6,50 


6,89 


Ci 8 :l(n-9) 


46,97 


46,79 


45,26 


47,05 


46.35 


46,77 


43,77 


46,72 


Cig:2(n-6) 


13,50 


13,66 


12.84 


12,64 


14,23 


14,57 


15,46 


12,49 


Ci 8 :3(n-3) 


0,66 


0,67 


0,64 j 


0,73 


0,83 


0,80 


0.91 


0.62 


C 2 0:l(n-9) 


0.30 


0.38 


0.62 


1.19 


0.66 


0.60 


0.69 


0,43 


C20:4<n-6) ) 


0.39 


0.47 


0.36 


0.31 


0.27 


0.33 


033 


0O9 



C22*(n-3) 



0.10 



0.38 



038 



0.73 



1 0 
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Tableau 7 

Composition en acides gras des phospholipids du jaune d'oeuf au cours du regime 

(Masse % des AG toiaux) 



Acides 


Moyennes 


Groupe consommaot 1'huile de siumon 


gras 


Tlmoins 


Jour 4 


Jour 7 


Jour 10 


Jour 13 


Jour 16 


Jour 22 


Jour 70 


C!4:0 


0,14 


0.50 


0.30 


0.31 


0,32 


0,29 


0,27 


0,30 


CI6:0 


30.49 


31.39 


31,77 


32,53 


31.29 


32,02 


30,83 


32,47 


C16:l(n-7) 


1.47 


1.45 


1.35 


1.28 


1.19 


1,03 


0,90 


0.98 


C 18 :0 


14.86 


14,18 


13.88 


12.99 


13,29 


14,81 


14.07 


13,10 


Ci8:l(n-9) 


27.95 


25.28 


23,76 


23,15 


22,31 


24,17 


21.55 


24,01 


Cig:2(n-6) 


13,11 


13.07 


11.39 


10,85 


10.98 


11,14 


11,01 


9,27 


Ci 8 :3(n-3) 


0.03 


0.11 


0.14 


0.08 


0,10 


0,00 


0,00 


0,00 


i C 2 o:Hn-9) 


1.23 


0.37 


0.70 


0.54 


0,32 


1.16 


0,86 


1,00 


C20^n-6) 


5.47 


5.22 


3.89 


2.56 


2.61 


2,71 


2,42 


1,67 


1 C22:4(n-6) 


1.31 


0.92 


0.54 


0,52 


0.18 


0.16 | 


0,18 : 


0.00 i 


| C22:5(n-3) 


0.30 


0.53 i 


0.86 


0,89 , 


0.92 


0,84 


U3 1 


1,09 | 



7.- Utilisation des oeufs de l'invention et des 
diacylglyclrophospholipides riches en DHA 

- L'ocuf pcut etrc, bien sQr, utilise* tel quel cru ou dux. 

- Le jaune separe' peut etre utilise" soit tel quel, soit dlshydrate* a differents niveaux, par differents 
proems, soit cuit. 

- Les GPL du jaune d'oeuf peuvent €tre extraits par toutes les techniques utilisees en tipochimie, 
cons titu ant ainsi une matiere premiere source de DHA avec un rapport de la masse de DHA divisee 
par la somme des masses de DHA et d'EPA superieur ou 6gal a 0,9. 

Les utilisations de l'invention sont extremement nombreuses et peuvent intervenir en remplacement 
du jaune d'oeuf produit classiquement jusqu'a present et utilise actueUement : 

- dans l'industrie agro-alimentaire 

- dans les restaurants et les collectivites 

* dans l'industrie di6t6tique 

- dans l'industrie pharmaceutique, ve*t6rinaire et cosm^tique. 
7.1- Industrie Agro-AIimentaire 

Cette industrie au sens large du terme, peut utiliser les oeufs ou la poudre d'oeuf selon l'invention 
dans les produits suivants a titre d'exemple et non limitatif : 

* Produits laitiers : yaourts. petits suisses, fromages frais, cremes dessert, flans 

* Laits matemis6s des differents ages. 

* Aliments pour bebds, enfants (petits pots, farines, desserts, surgeles en puree, etc ) 

* Aliments pour sportifs 
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* Patisserie, boulangerie 

* Biscuiterie (biscuits, biscottes, pain d'epices) 

* Pates alimentaires et sous-produits (raviolis, cannelloni ...) 

* Potages en sachets 
5 * Charcuterie 

* Sauces 

* Petits dejeuners 

* Confiserie : barres chocolatees, barres 6nerg6tiques ... 

* Collect! vit^s : oeufs, panure.... 

10 * Cuisine personnelle : omelettes, patisserie 

* Preparations pour restaurants 



7.2- Industrie Di^tetique 

D s'agit des produits die*tetiques d'amaigrissement, d'6nergie, de bonne sante, apportant sous un 

1 5 volume nfduit des produits essenuels supplemented en DHA commc decrit dans l'invention. 

7.3* Industrie Pharmaceutique 

Au plan pharmaceutique, la fraction phospholipidique provenant des oeufs telle que decrite dans I 
rinvention, riche en DHA de fafon appropriee a sa finalite, dument isolec, purifiee et stabilises 

2 0 trou vera des indications majeures dans des produits orientes vers : 

- le mdtabolisme des lipides avec hausse du HDL cholesterol et done prevention de Fatherosclerose 

- la regulation de I'hemostase et prevention de la thrombose 

• l'abaissement physiologique de la tension arterielle 

- la prevention de l'infl animation et de la degradation articulaire et de Tosteoporose 

2 5 - le maintien de la capacite immunitaire pour la prevention des infections 

- le bon fonctionnement du tissu nexveux done du systeme nerveux central et de la retine 

• la prevention du vicillissemcnt, au moins partiellement 

- les effets physiologiques and depiesseurs 

- le traitement des maladies neurologiques y compris la maladie d' Alzheimer 

3 0 - la prevention de la crise aHergique, au moins partiellement 

- la prevention, au moins partielle, de l'effet des xenobiotiques toxiques inhibiteurs des 
desaturases (tabac, aJcool) 

- la stabilisation du diabete par 1'ameiioration des anomalies et de la tolerance au glucose hyy(j£ 

- le syndrome d'immunodeficiencc acquise dont les maladesibien avant^ d'avoir evolue au SID A et r 
qui sont encore seropositifs seulement, ont des taux anormalement(6p) dans les membranes ®°^&C\ 
cellulaires d'AGPI a longue chainc principalement de la serie nO.JDeJIa^orrectio^^t^le^a^ 1 1 
normalisation de ces concentrations anormales en acide^^s_pardes^ycerophospholipides riches #^ 
en DHA retat clinique et biologique de ces malades s'ameiiore principalernenU)ar l ajbaisse jle » 
production de TNF (Tumor Necrosis Factor ) particulierementei^^ ^ 
personnelles). ^ ^fOl 
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- la prevention de certains cancers ou au moins le raleniissement de leur Evolution et 
I'augmentation de la sensibility des tumeurs & certaines drogues antitumorales probableraent en 
accroissant la permeability des cellules canc^reuses aux medicaments 

- la baisse de rhypertriglyc£rid6mie du sujet insuffisant r£nal chronique 

5 - le traitement du syndrome de Zellweger qui est caractlrisl par une absence d* activity des 
desaturases. 

Autre domaine pharmaceutique, la nutrition artificielle enterale et paientyrale. 
Jusqu'i present, aucun produit utilise dans ces techniques de pointe ne component de DHA. Tout 
au plus ils contiennent de 1'acide a-linoiynique dont le rendement pour parvenir au DHA est voisin 
10 de 1,5% comme dej& indiquy, ce qui est tres insuffisant. 

L'incorporation du produit naturel selon l'invention dans les produits de nutrition entlrale ne pose 
aucun probleme puisqu'un simple melange suffit et ne modifie pas sensiblement 1 cquilibre des 
produits. 

En nutrition parent6rale totale, les Emulsions lipidiques sont largement utilises. Ellcs sont 

1 5 realisees en emulsionnant des fauiles v£g6tales avec de la lecithine d'oeuf ou GPL. En utilisant des 

lfcithincs provenant "d'oeuf industriel" Tapport en DHA est tres faible, alors qu'en utilisant pour 
realiser l'emulsion des l^cithines provenant des oeufs riches en DHA, comme decrit dans 
l'invention, 1'apport est tres sup^rieur et permet d'obtenir un produit contenant des GPL ties 
enrichis en DHA biodisponible intdgralement pour les membranes cellulaires. 

2 0 Ceci est essentiel k la fois pour la nutrition parenteral totale & long terme et pour la nutrition 

parenterale et enterale des prematures et nouveau-nes qui ont des besoins extr&mement importants 
pour leur bon 66 veloppement cerebral et rtStinien et tout simplement pour garantir l'avenir. 

7.4- Industrie Cosm£tique et Dermatologique 

2 5 Les GPL riches en DHA en applications cutanees sont particulierement indiqu6s dans tous les 

produits ayant une visee anti-inflammatoire et anti allergique. Leur int^rfit est important dans les 
dermatites atopiques, le psoriasis, le lupus yrythemateiix pour ses manifestations cutanees (et par 
voie buccale pour ses manifestations renales). 

3 0 7.5- Industrie Animaliere et Vetlrinaire 

Les GPL enrichis en DHA sont indiques dans 1'alimentation animaJe, & la fois pour les 
mammi feres et d'autres especes telles que les oiseaux, les poissons d'eievage, les alevins de 
poissons et en aquariophilie. 

3 5 8.- Les Originality de l'invention 

L'invention presente plusieurs originality's : 

lere originality: Le produit naturel, l'oeuf spycifiquement enrichi en DHA, selon l'invention 
est un produit unique modifie par voie biotechnologique et done essentiellement naturel, il ne s'agit 

4 0 pas d'un quelconque myiange de produits lipidiques. 
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2eme originalite: Le produit naturel selon 1'invention a un tres fort rapport masse d'acide 
DHA divise par la somme des masses d'acide DHA plus EPA puisqu'i) est £gal ou supyrieur a 
0,9. D peut a cc titre etre consider^ commc une forme d'apport alimcntaire de DHA pratiquement 
pur. 

5 3eme originalite: Le produit naturel selon 1'invention contient une quantity de DHA au moins 
egale a 2% de la fraction lipidique du jaune d'oeuf, soit plus de 100 mg environ de DHA par jaune 
d'oeuf de poule; en meme temps, il contient de l'EPA dans la proportion d'un dixieroe, au plus, de 
la masse du DHA. Le pourcentage global est assez proche de celui de la composition des 
membranes cellul aires humaines ce qui est notoirement b£n£fique. 
1 0 4eme originalite: Le produit nature] selon 1'invention apporte le DHA principalement sous 
forme de diacylglyc£rophospholipides a raison de 8 ± 1,5% (poids pour poids) de GPL par 
rapport a la masse du jaune d'oeuf frais. 

L'importante quantity de GPL contenant du DHA garantit un transport optimal vers les membranes 
ceUulaires, ce qui est b£n£fique a la santi. 

1 5 Shme originality: Le produit naturel selon 1'invention peut Stre utilisl directement en lieu et place 

des oeufs industriels classiques pauvres en DHA et des ovoproduits d6riv6s de facon a constituer 
une source d'apport naturelle de DHA. 

6eme originality: Le produit naturel selon 1'invention peut Stre utilise* pour la preparation 
d'extraits lipidiques enrichis en DHA qui pourraient remplacer les memes extraits obtenus a partir 

2 0 d'oeufs industriels classiques pauvres en DHA, en particulier jaune d'oeuf nature et concentre* 

aprfcs desbydratation et extraits lipidiques tels que huile d'oeuf et 16cithines d'oeuf. 
7£me originality: Le produit naturel selon 1'invention permet de preparer des extraits tels que 
decrits dans la 6feme originality qui peuvent conduire a la fabrication d'extraits lipidiques tres 
enrichis en DHA vis a vis de l'EPA, protygfs ou non de l'oxydation par des antioxydants. 

2 5 8£me originality: Le produit naturel selon rinvention constitue une source de pbospholipides 

tres riches en DHA qui peuvent fctre utilises pour rialiser des Emulsions lipidiques pour nutrition 
parentirale totale et nutrition entirale avec une teneur en DHA jusqu'alors infgalee, utilisables 
6galement pour diffyrentes preparations diyt^tiques, pharmaceutiques, cosm^tologiques et 
v6tennaires visant un apport specifiquement accru en DHA. 

3 0 9&me originality: Le produit naturel selon rinvention est particulierement adaptl a l'utilisation 

diytdtique pour pryparer les futurs parents a la fertility et a la conception d'enf ants aptes a un bon 
dyveloppement 

lO&me originality: Le produit naturel selon 1'invention peut etre utilis6 directement par 
incorporation dans les produits de nutrition ent6rale et utilise avantageusement pour realiser les 
3 5 Emulsions lipidiques indispensables en nutrition parentyrale totale permettant un apport specifique 
en DHA jamais obtenu jusqu'alors. 

llfeme originalite: Le produit naturel selon 1'invention constitue un moyen simple et pratique de 
garantir Incorporation du DHA selon les besoins des membranes ceUulaires avec, aussi, une 
quantite suffisante d'EPA pour un bon fonctionnement physiologique, a coOt relati vement faible 
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puisque le surcoOt est d'un pourcentage resireint par rapport & la production d'un ocuf ordinaire. 
De plus, la misc k disposition du marche* du produit nature! selon Tinvention est facile k assurer. 
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9.- Revendications 

1 - Procede biotechnologiquc de production de diacylglycerophospholipides enrichis en DHA 
carac tense par le fait que Ton administre a des especes aviaires des produits alimentaires contenant 

5 du DHA, les oeufs produits contenant du DHA synthe'tise' par l'animal et le DHA alimentaire. Ces 
DHA 6tant essentiellement incorpor^s et concentres dans le diacylglycerophospholipides sans 
augmentation appreciable d*EPA. 

2 - Procecle* selon la revendication 1 caract£rise par le fait que Ton incorpore dans r alimentation de 
0,5 a 25% d'huile de chair de poisson, ou d'huile de foie de poisson, ou bien de farine de poisson 

10 ou d'autolysat de poisson. 

3 - Produit obtenu par le proc6de* selon Tune des revendications 1 ou 2 caractense* par le fait qu'il 
contient des diacylglycerophospholipides enrichis en DHA* 

4 - Produit selon la revendication 3 caractense* par le fait qu'il est constitue* par les oeufs obtenus 
par le proc6de\ 

15 5 - Produit selon Tune des revendications 3 ou 4 caract£ris6 par le fait qu'il est constirue' 
essentiellement a base de diacylglycerophospholipides contenant au moins 20% en masse du DHA 
contenu dans les lipides totaux de l'oeuf. 

6 - Produit selon Tune des revendications 3 a 5 caract£ris6 par la conjonction des 3 parametres 
suivants : 

2 0 a) la teneux massique du DHA dans les lipides totaux de l'oeuf reprlsente 90% ou plus de 

la somme des masses de DHA et dTEPA. 

b) la quantity de DHA represente 2%, ou plus, de la masse des lipides totaux du jaune 

d'oeuf, 

c) les diacylglyccrophospholipides du jaune d'oeuf contiennent 20% en masse, ou plus, du 

2 5 DHA contenu dans les lipides totaux de l'oeuf. 

7 - Produit selon Tune des revendications 3 a 6 caractense* par le fait qu'il contient environ 
8±1,5% (poids pour poids) de diacylglycerophospholipides par rapport a la masse du jaune de 
l'oeuf frais. 

5 - Produit selon Tune des revendications 3 a 7 caracteroe* par le fait qu'il est constitue* par des 

3 0 fractions des dits oeufs, et en particulier du jaune d'oeuf tel quel ou concentre apres deshydratation 

et stabilise ou non vis a vis de I'oxydation. 

9 - Produit selon l'une des revendications 3 a 8 caractense* par le fait qu'il est constitue* par des 
extraits lipidiques des dits oeufs tels que huile et lecithine. 

10 - Produit selon Tune des revendications 3 a 9 caractense* par le fait qu'il est consume* par les 

3 5 fractions lipidiques telles que diacylglycerophosphaudyl-choline et diacylglycerophosphatidyl- 

ethanolamine et acides gras, sels de ces acides gras et leurs esters e*thyliques obtenus par hydrolyse 
ou ethanolyse chimiquc ou enzymatique prepares selon revendications 3 a 9. 

11 - Applications therapeutiques des produits selon revendications 3 a 10 caract6risees par le fait 
que Taction du DHA est renforcee, sans perte de Taction de 1*EPA en de*pit de sa faible teneur, les 

4 0 dites applications etant entre autres relatives aux indications suivantes : troubles du m6tabolisme 
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des lipides, prevention de l'atheroscterose, regulation de I'h&nostase, baisse de la tension 
arterielle, prevention de rinflammation et de la degradation articulaire, osteoporose, maintien de la 
capacite immunitaire et prevention des infections, amelioration de la fertility des couples, regulation 
du diabete, prevention du cancer, amelioration du metabolisrae des lipides dans le Syndrome 
5 Immuno Depression Acquise, maintien du bon fonctionnemem des tissus nerveux, du systeme 
nerveux central et de la ratine, prevention partielle du vieillissement, troubles dus a la depression 
- nerveuse et au stress, traitement des maladies neurologiques y compris la maladie d' Alzheimer, 
prevention partielle de la reaction allergique, prevention partielle de l'effet des xenobiotiques 
toxiques : tabac, alcool. 

10 12 - Applications alimentaires des produits selon revendications 3 a 10 caracterises par le fait 
qu'ils sont incorpores dans des compositions tellcs que : produits laitiers, laits maternis6s, 
aliments pour bebes, aliments pour sportifs, produits de boulangerie, patisserie, confiserie, 
biscottes, pain d'epices, pates alimentaires et leurs sous-produits, poudre d'oeuf pour collectivites, 
pour restauration, pour cuisine domestique, produits pour epicerie type panure, produits de 

1 5 charcuterie. 

13 - Applications dietetiques des produits selon revendications 3 a 10 caracterises par le fait qu'ils 
sont incorpores sous un volume reduit dans les produits dietetiques. 

14 • Formes gaieniques des produits selon revendications 3 & 1 1 caracterises par le fait qu'elles se 
presentent sous forme de supplementation nutritionnelle et nutrition enterale par incorporation et en 

2 0 nutrition parentirale par son utilisation dans les emulsions lipidiques directement obtenues a partir 

des dits produits, le DHA contenu dans les dites emulsions etant sous forme de 
diacylglycerophospholipides integralement biodisponibles. 

15 - Applications cosmetologiques et topiques dennatologiques des produits selon revendications 
3 a 11 caracterises par le fait que les dits produits sont incorpores dans les compositions 

2 5 cosmetologiques et topiques dennatologiques. 

16 - Applications a la nutrition animale et a 1'usage veterinaire des produits selon revendications 3 
a 12 caracterises par le fait qu'elles concernent les mamroi feres, les oiseaux mais aussi d'autres 
especes animales telles que les poissons d'eie vage, les alevins de poisson et en aquariophilie. 
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